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審 査 結 果 の 要 旨 
PAX5関連融合遺伝子は，B前駆細胞性急性リンパ性白血病(ALL)の 2-3%でみられる遺伝子異常
であり，正常 PAX5 に対する dominant-negative 効果によって正常 B 細胞の分化を阻害し，白血
病発症に寄与することが知られている．一方，近年 Ph 染色体は陰性であるが Ph 染色体陽性 ALL
と同様の遺伝子発現プロファイルを有する Ph-like ALLという一群が同定された．Ph-like ALLで
同定される融合遺伝子の多くはチロシンキナーゼ活性をもち，腫瘍細胞増殖に寄与している．申請
者らは以前に Ph-like ALL の小児例から新規融合遺伝子である PAX5-KIDINS220を同定したが，
その機能は未知であった． 
申請者は PAX5-KIDINS220全長のクローニングを行い，レトロウイルスベクターに挿入し，IL-3
依存性増殖を示す細胞株である Ba/F3 に transduction した．Ba/F3 細胞において，
PAX5-KIDINS220 の発現が成功していることを，RT-PCR 法およびウエスタンブロット法で確認
した．次に，PAX5-KIDINS220融合遺伝子を GFPベクターに挿入し，HEK293細胞に transfection
した．結果，PAX5-KIDINS220 は核に局在していることが確認された．加えて，正常 PAX5 がも
つ CD19 プロモータ領域に対する転写因子活性を，PAX5-KIDINS220 が阻害することをルシフェ
ラーゼアッセイで確認した．PAX5-KIDINS220 は，正常 PAX5に対する dominant-negative 効果
を有していることが示された．更に，PAX5-KIDINS220 が細胞増殖に寄与するかどうかを検討し
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